














『泌 尿 紀要7巻3号 薗
.昭 和36年3月,
泌 尿 器 疾 患 と く に 尿 路 結 石 症 と
尿 ム コ 蛋 白 に 関 す る 研 究
第1篇 尿路結石症その他2～3の泌尿器疾患 々者に於ける尿 ムコ
蛋白,ヘ キソース,ヘ キソサ ミン,グル ク ロン酸及び保
護膠質について
神戸医科大学皮膚科泌尿器科教室(主任 上月 実教授)
南 川 清 海
      Studies on Urinary Mucoprotein in Urological Disease, 
            with Special Reference to Urolithiasis 
 I. Mucoprotein, Hexose, Hexosamine, Glucuronic Acid and Protective Colloids 
    in Urine of Patients with Urolithiasis and Other Urological Diseases 
                         Kiyomi  MIN  AMIK  AWA 
     From the Department of Dermatology and Urology, Kobe  Medical College, Kobe 
                         (Director : Prof. M.  Jogetsu) 
   1) Protective urinary colloids in urolithiasis generally showed an increased activity 
while the urinary mucoprotein a decrease in some cases of the renal calculi and an increase 
in the ureteral and  vesical calculi. The two substances, which are influenced by nature and 
property of the urine,  showed high levels in such cases as pyuria, hematuria nd proteinuria. 
The mutual relation of urinary mucoprotein and protective urinary colloids could not gene-
rally be seen, although in some cases they both showed a marked increase. 
   2) Effects of administered  Various drugs on urinary mucoprotein and protective urinary 
colloids were studied. Hyaluronidase, Stronger Neominophagen C, vitamin D2, polyvinyl-
pyrrolidon and glucuronic acid produced an increase of these two substances. 
   3) In most cases of urolithiasis urinary hexose and hexosamine generally showed an 
increase and were esp. pronounced in amounts of these protein-bound components. Glucuro-
nic acid excreted in urine also showed a pronounced increase, but varied in individual cases. 
   4) Removal of the calculus produced a decrease of urinary mucoprotein and protective 
urinary colloids in majority of the cases, whereas a decrease of urinary protein-bound  hex-
osamine and a slight increase of urinary hexose occured and glucuronic acid showed an in-
definite behavior. It is thought that these substances studied above were influenced by 
surgical operation, general physical condition, etc. 
   5) In general the mutual relation between urinary mucoprotein and its protein-bound 
 polysaccharides could not be established, although some showed parallel relation. Ratio of 
protein-bound hexose to hexosamine in normal urine was comparatively constant, while it 
fluctuated in urine of urolithiasis. 
   6) Malignant tumor of the urinary bladder showed a marked increase of these sub-
stances.
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   From the results of these investigations, it may be pointed out that protective urinary 
colloids, urinary mucoprotein and urinary polysaccharides in urine of the urolithiasis, com-
pared with that of normal urine, have shown a fair difference. However, it will still re-
quire further investigations, to accknowledge whether these substances may or may not have 
a special importance as to the pathogenesis of calculus formation.
緒 言
尿路結石症 の.成因は多岐にわた るが,そ の一
つ として尿膠質の問題が古 くEbstein(1884年)
の頃 よ り重要視 され てい る.尿 は高張の溶液で
中に過飽和 の状態に結晶質が溶解 しているのは
一つは尿膠質保護作 用によるもので あるが,一
旦保護作用が崩れ ると沈澱 を生 じ,結 石形成 の
原因 となると云われ てい る.尿 中膠質成分 は一
般に親水性 ゾル及び疎水性 ゾルに分かたれ る.
親水性膠質 は安定で コン ドロイチ ン硫 酸や核酸
よ りな り,一 方疎水性膠質 は不安定で ムチ ン及
びフィブ リノーゲンよ り構成 され容易に沈澱 を
惹起す ると考えられ てい る.一 般 に疎 水性膠質
は晶質 と結 びついて凝析沈澱 しやす い性質をも
つが.之 に親水性膠質を添加すると疎 水性粒子
の表面 を囲尭 し膠質 の安定 度を高 め親水性膠質
の性質 を帯び る.か くの如 き作用 を膠質保護作
用 と唱え る1).Butt2)3)4)5)は1952年保 護膠質 の
減弱乃至は欠除が結石形 成に決定的な役割 を演
ずる と発表 し,ヒ ァル ロニダ ーゼを投与 して尿
膠質活性 を増大 せ しめ尿石形成 の予防に役立つ
と述べた.即 ち ピアル ローダーゼは結合織 より
ム コ多糖類 と くに ビアル ロン酸 を水解 して尿 中
に遊出せ しめ,そ れが親水性保護膠 質 として作
用す ると解釈 しているω
尿膠 質保護作用の測定法 には1)表 面張 力計
7)8》2)粘度計9)10)3)金ゾル法11》4)ドナジオ
反応又はその変法で ある赤松 神明法(山添法)
12)13)及びそれ に類 似す る小川法ω など種 々
の方法があるが,各 法の間に測定成績 が一致せ
ぬ ことの多 いのは陽性物質 を夫 々異にす る為 と
思われる15)16).小川法で陽 性 を 示す物質 は主
として窒素 をふ くむ 化合物 で蛋白質及 びその配
合籏,蛋 白誘導体,蛋 白分解産物 と考 えられ,
同法 では陽性範 囲が殆ん ど凡 ての蛋白及 びその
分解産物に及 んでいるため,蛋 白代謝 の如何 を
知 ることが出来 ると云つて い る17)15)一小川反
応 の他 ドナジオ反応,赤 松 神 明反応等に於 て
も反応物質 の本態 は まだ充分解 明 され ていると
はいえないが,恐 ら くその一部分 は尿 ムコ蛋 白
であろ うと云われ ている18)19}2e)21)22)le)周知の
如 くム コ蛋 白乃至 はム コ 多 糖 類(ヒ ァルロン
酸,コ ソ ドロイチン硫 酸,ヘ パ リン)は 結合織
間基質 の主要構成 成分 であ るが,腎 臓基質につ
い ても同様でmucusgland及びgobletce11
に より形 成 され るム コイチン硫酸,結 合織にみ
られ る ヒァル ロン酸,コ ン ドロイチン硫 酸及び
ヘパ リンよ りな り,こ れ らが蛋白 と結合 し て
ム コ蛋 白をつ くると思わ れ る.23)ムコ蛋 白は
Meyer24)の分類 に よる とヘキ ソサ ミンを4%以
上含む糖蛋 白をさ し,正 宗25)によるとヘキソ
サ ミンを含む もののみについて 「ムコ」なる用




発 を併用 し尿中総 コロイ ドを測定 し,尿 石患者
では正常人 の数倍量 に増加す ることを認め,更
に電気泳動法で尿 石患者 の尿 中ム コ多糖類は著
し く増加 してい ることを証 明 した.そ の他尿路
結石症に於 け る尿 膠質に関 して,本 邦 では坂 口
31)の金 ゾル法 ,岩 城32》の小川法,井 上3S)の金
ゾル法並びに山添法,加 藤34),大堀35)の山添法
等 による研究が報告 され,又 杉山36}37)は小川法
による尿膠質 とポ ーラログラフイによる尿ムコ
蛋 白の関係につ き検 討 してい る.
本篇 では小川法 を用い て尿膠質を測定 し更に
ム コ蛋 白との関連性 を求め,併 せてム コ蛋 白の
構成成分 であるヘキ ソース,ヘ キ ソサ ミン及び
グルク ロン酸 を,尿 路結石患者及 びその他泌尿




















































5.残 渣 を遠 沈 管 に 移 し,ア セ トソ8ccを 加 え遠 沈
し上 澄 をす て る.
6.残渣 を 予 め苛 性 ソー ダでPH9～9.5に 調製 した
溜 水2ccに 溶解 し,ア セ トン8cc及 び 飽 和 食 塩 水
1ccにて再 沈澱.
7.残渣 を上 記 のPH9～9.5の 溜 水4ccで2回 に
互 り溶 解 し遠 沈 し上 澄 を と り,
8.そ の3ccを 反 応 管 に と り,ジ フエ=一 ル ア ミン
試薬(ジ フエ ニール ア ミン1gを 氷 酷 酸90cc,濃硫酸
10ccの混 液に 溶 かす)3ccを 加 え て,水 浴 上 で30分
煮 沸,流 水 中 で 冷却 す る,
9.光 電 比 色 計 を用 い530mμ,'Greenfilterで吸光
度 を 測 定.
標 準 曲線 は安 息香 酸 法 に よっ て得 た 尿 ム コ蛋 白標 品
を用 い る.
この ム コ蛋 白量 に 稀釈 倍 数8.33を 乗 ず れ ば尿100
cc中 の ム コ蛋 白量 とな る.
3)グ ル ク ロン酸(以 下 グ酸 と略 記)測 定 法:能 勢
・北 村3Y〕の カル バ ゾ ール反 応 変 法 を 用い た .
イ 試 料=ト ル エ ン添 加24時間 新 鮮尿 の5ccを と
り,稀 硫 酸2～3滴,亜 鉛 末0.1gを 加 え 弱い 焔 で煮
沸,1分 後 冷 却 し25ccの メス コル ベ ンに炉 過 し瀕紙
を 洗 瀞 しつ つ 内容 を移 し,蒸 溜 水 に て正確 に25ccに
す れ ぽ殆 ん ど無 色透 明 の5倍 稀釈 尿 を得 る.
ロ 定量 法:
1総・酸趨 用 レ ・レ・シ・ ド型・酸定量用i
上 記 試 料0.5cc上 記試 料0.5cc
十1N苛 性 ソー ダ0.1cc+蒸溜 水
十蒸 溜 水0.4cc
＼ ↓沸
騰 浴 中に て3分 加 熱
.ノ 室温・て冷却
↓
水 浴 中に て純 硫 酸6cc
↓
沸 騰 浴 中 で20分加熱 し冷 却
↓
530mμの ブ イル タ ーに て 吸光 度 測 定(Eb)
↓
0.1%カルバ ゾ ール溶 液0.2cc添加 し1時 間放
置 す る.↓
再 び530mμ の フ ィル ターに て 吸光 度 測 定
(Ea)
上記Eσ;Ea-Ebが 求 め る グ酸 に 相 当す る吸光 度
とな る.か くし て総 グ酸,グ ル コシ ッ ド型 グ酸(以 下
グ型 と略 記)が 求 め得 られ,総 グ酸 よ りグ型 を 差 引け
ば そ の差 が 遊 離 及 び エス テ ル型 グ酸(以 下遊 工 型 と略
記)の 値 とな る.
ハ 標 準 曲線 の作 製.1cc当 り0～200γの グル ク
ロ ノラ ク トンを 含 有す る標準 試 料 液 を作 り,上 述 の 比
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色 定 量法 に よ り各 恥 を求 め て,こ れ よ り標 準 曲線 を
作 製 す る.実 施 に 際 し ては この 曲線 か ら得 た値 を10倍
(5倍 稀 釈尿)す れ ぽ各 原 尿1cc中 の グ酸 量 を 知 り
得,1日 量 を 掛 けれ ば1日 量 中 グ酸 量 を知 り得 る.
4)ヘ ク ソサ ミン(以 下HXAと 略 記)測 定 法:
Elson-Morgan4e)の変 法 を 用 い た.透 析 尿 の総HXA
と燐 タ ソ グス テン酸 沈 着 の蛋 白 と結 合 し てい るHXA
を測 定 した,
イ 試料=ト ル エ ン添 加24時間 尿 の100ccを2日
間 流 水 中で透 析.
ロ.総HXA定 量 法:
1.透析 尿5ccに8NHc15ccを 加 え完 封 して4時
間 煮 沸,水 解 し
2.加 水分 解 物 を8NNaOHで 中 和 弱 アル カ リ性
(pH7.2～7.4)として,稀 釈 して10ccと す る.
3.そ の2ccに アセ チ ー ル アセ トン試 薬1ccを 加
え.
4,試 験管 に は 夫 々密 栓 して15分 間沸 騰 水 浴 中に 置
く.
5.水で 冷却,95%エ タ ノ ール5ccを 加 え混 和 し,
更 にEhrlich試薬1ccを 加 え95%エ タ ノール で 稀釈
し10ccと す る.
6.30分後530mμ で 吸光 度 測 定.
ハ.蛋 白結 合HXA定 量 法;
1.透析 尿10ccに5%燐 タ ン グス テ ソ酸 の2NHC1
溶 液10ccと40%酷 酸 ソー ダ1滴 を 加 え1昼 夜 氷室 に
放 置.
2.遠沈 し て沈 渣 を1回 純 アル コール で 洗溶 。
3.以下 総HXA測 定 法1-7と 同 じ.
5)蛋 白結 合 ヘ キ ソー ス(以 下HXと 略 記)測定 法:
Shetlar41)等の トリプ トフ'ン 法 を 用い た.
イ.試 料:ト ル エ ン添 加24時間 尿 の100ccを2日
間流 水 中 で透 析.
ロ 定 量法:
1.そ の3ccを と り,5%燐 タ ン グ ステ ン酸 の2N
HCl溶液2ccを 加 え る,
2.遠 沈 して沈 渣 を1回 アル コール で 洗瀞.
3.沈 渣 に77%H2SO4溶液1ccを 加 え,室 温10分,
更 に氷 上 で 冷却15分.
4.ト リプ トフ ァン ー糖 反 応:冷 却 した 上 記 水 解 物
に1%ト リプ トフ ァン液1ccを加 え100。20分煮 沸,
冷却5分.更 に 室温 に て25分放 置.
5.500mμ(標準 液Mannose-Galactose最大 吸 光
度)で 吸光 度 測 定.
6)血 液 残余 窒 素はRappaportの滴 定 法,尿 蛋 自
定 性 は ズ ル ポサ リチ ル酸 法 に よった.











a)腎結石:第2表 に示す如く,腎 結 石患者21例
(男子16例,女子5例)の 膠質保護数は36から1152に
亘つているが正常域6例 をのぞいてはずぺて膠質の著





































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































36,37,38)では52mg/dl以上 の 高値 をえたが・
No.27は保護数,MP値共に高値・No・38ではMP




















石1例 では排尿痛を主訴とし尿閉又は血尿 を きた さ




























































































































































































































































































































































































































































腎結石 ・Y線及びYRの 延 長が 見られるが術後Y








膀胱結石:術 前Y及 びYRの 延 長 をしめすが,結














その2 左 腎結 石39才 ♂(NO.11.)










尿 蛋白 イ呆 醸 数 Mpl
腎孟切石術前 ;國虫.一 !4りL16Xの9副
街 復1ワ日 霜油 7=ばx、三9、〃ご【
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尿 蛋 白 保 舐 数 図P
勝胱切石術前 週浬 十 だ8θ6xαの 332












































































〈め,ア ヒニア ル ロ ニダーゼ





























iii)強力ネオ ミノファーゲンC=第4図 に 示す如
く,エ リテマトーデス及び腋臭の患者に強力ネオミノ
第4図






























別 ノ 2 3日数
保 護 数 は1日 後 著 明 に増 加 し,MPは 之 と平行 して増
減 を 示 すが,そ の度 合 は や や 少 ない.
V)ポ リビニ ール ピ ロ リドソ:第6図 に 示 す 如
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蛋 白 結 合

























B.正 常 人 及び 尿石 症 そ の 他2～3泌尿 器 疾患 々
者 に於 け るヘ キ ソー ス,ヘ キ ソサ ミ ン及び
グ ル ク ロン酸 に つ いて
1)正常 人=第6表 に示 す 如 く,総HXAは23.6～
52.8mg/day,平均38.Omg/dayをしめ す.蛋 白 結合
HXAは7.1～16.8mg/dayで平均12.6で あ る.蛋
白結 合HXは18。0～32.6mg/dayで平 均25.8で あ
る,こ の よ うに 正常 人 に於 て も尿HX,HXA値 に可
成 り変動 が 大 で個 体 差が 窺 わ れ る.総 及 び 蛋 白 結 合
HXAの 比 率 は半 数 に ほぼ31を しめ し,蛋 白結 合
HXAと蛋白結合HXも 半数に約2:1の 比率をう
るが夫々その配合率を示さない症例も可成 り多い,
MP量 と各値殊に蛋白結合HXA及 びHXの 間に
も明らかな相関々係はみられない。
尿中グ酸は第7表 に示す如く,グ酸1日 排泄量 は

























































































































平 均 392.0 258.4 1 133,6
δ 平 均 372.8 270.1 102.7












































































































































































いる.この様に蛋白結合多糖類 の 消 長に つ いて は























































































































はMPに 著変はないが,尿多糖類 とくにHXA及 びグ
酸排泄量は高値をしめしている.
考 按 及 び 総 括
尿 保 護 膠 質 に つ い て は 幾 多 の 研 究 に 拘 らず ま
だ そ の 本 態 が 充 分 解 明 さ れ た と い え な い が.現
在 尿 中 の 膠 質 成 分 と し て あ げ ら れ る も の に 正 常
尿 で は ア ル ブ ミソ 及 び グ ロ ブ リ ソ(Rigas&
Heller42》1951,Boyceeta129)1954)ムコ
蛋 白(Tamm&Horsfa1143)1952,Anderson
&MacLagan38)1955)酸性 ム コ多 糖 類(Wa-
ldron44)1952,Kerby4es)1954)及び コ ン ド ロ
イ チ ン 硫 酸(DiFerrante&Rich46)1956),病
的 尿 に は 核 酸,ヒ ア ル ロ ソ 酸 及 び ヘ パ リ ン等 が
想 像 さ れ て い る(Astrup47)1947,McGeow.
n48}1955,Butt49)1956).その 中 で も 尿 中MP
は 尿 保 護 膠 質 の 一 成 分 と し て 特 に 注 目 さ れ こ の
方 面 の 業 績 は 特 に 多 い19)Boyce38)らに よ る
と 尿 のPH濃 度 全 域 に 陰 電 荷 を 有 す る2種 の
MPが 存在 す るとされ,そ の一一つはFranction
Iで カル シウム とよく結合 して不溶性複合体を
形成す るもので結石尿 に高 く,糸 球体瀕液に由
来 し,他 はFranctionII,mで共に尿路上皮
に由来 し,FranctionIIは解重合Uromucoid
と云われ,1と 同様 に カルシウムと結合性のあ
ることを報告 してい る.Tamm及 びHorsf・
al143)(1950)はウイールスの血 球 凝 集作用を
抑制 す るMPを 発見 し,こ れが前述のBoyce
等の不溶性膠質 と一致 す るものとしている39,
又彼等50)vaよるとその分子量は極めて大 きく約
400万で あ り,尿 管切 除患者 では低 く,尿 路 結
石患者では高 い所 か らこれが尿路 の分泌による
ものであろうとしてい る.か か る所謂尿路 由来
のMPと は別に,Anderson及びMacLagan
38)(1955)は安息香 酸沈澱 法に より尿中より
MP-Aを抽出 した.そ の分 子量 は約2万 台 で非
常 に小 さ く,MacLaganfii)(1957)にょると主
として血 清MPに 由来す るものでその腎 糸球
体游過値 は他 の蛋 白に比べ ると著 明に高いと云
われてい る.更 に彼等 はMP-Aに つ き保護膠
質能力(Protectivecolloidef五ciency)を測定
し,DNA,ピ アル ロン酸につぎ高い保 護 能 力
のあ ることを証明 したfi2)又笹井53)はアル コ■"'
ルで尿MPを 抽 出 しTammの 分離 したMP
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た如き各種の方法があ り,之 を用 いて泌尿器疾







microscopeで膠質粒 子 の測 定にはButt&
Hauser4)等,多くの報 告 が あ る.本 篇 では
Anderson&MacLagan38)の安息香酸吸着法
にょり尿中MPを 測定す ると共 に尿膠質反応
として小川法14)を選 び,正 常人及 び尿石患者に
っき検索を行つた.
小川膠質反応は元来疲 労測定法 として発展を
みたもので,生 体反応適応乃至 はス トレスの指
標として意義 をもち,季 節,尿 量,比 重,絶
食,食餌,疲 労その他外界ス トレスに より影響
される所が大きい(森 本)55).又1日の尿膠質
排泄量にも時間的差に より変動 が大 きい と云わ
れ,と くに午前尿 に低 く,午 後に高 い とされ て
いる(森本fi5).岩城32))かか る意味か ら,膠
質測定は24時間尿につ き行 い,採 尿に当つては
泌尿器科的検査(膀胱鏡,尿 管 カテ ーテル挿入)
や各種造影剤の混入,絶 食 日,疲 労,疹 痛又は
発熱時を出来 る限 り避 けた,
正常人18例(男子11例,女子7例)に 於け る
尿膠質保護数は64～28を呈 し,概 ね先人 の成績
と一致する.即 ち小川14)は健康人保護数は20～










と述べてい るが,い つれ も私の測定値 と略 々一
致す る.
次に尿路結石患者に於 いては一般 に正常人に
比 し小川膠質反応及 び尿MP値 共に増量 をみ る
例が多かつた.し か し之 を結石部位別にみ ると
多少の特徴 がみ られ るようで,腎 結石に於いて
は膠質保護数 は概ね増 加す るが,MPは増加例 も
あるが不定 で正常又はかえつて減少 例 が あ つ
た.尿 管結石では保護数 は半数に増 加し,MP
の増加は腎結石 に比 し著明であ り,平 均値184.
9mg/dayをしめした.膀 胱結石では保護数 は
中等度増加 しMPの 増加 は最 も著 明で平均286
mg/dayをしめした.膠 質保護数及びMP値 の
間 には,共 に平 行して増 加す る例が多 く,と く
に膀胱 結石に相関 々係が認め られたが,尿 管結
石ではMPの 増加が 目立 ち,腎 結石では保 護
数 の正常又 はやや 増 加にかかわ らずMPの 低
値がか なりあつたことは注 目され る.
尿性状 についてみ ると,血 尿,膿 尿及 び蛋 白
尿等の炎症 々状 を呈す るものに膠質反応及 び尿
MP量 は共に異常な高値 をしめ した.両 者著明
な増加 をしめ した膀胱結石ではすべてかな り高
度 な膀胱炎症状 を呈 していた.腎 結石にMP減
少例のみ られた ことも,結 石 が腎孟 又は腎盃 に
存 じ,炎 症 々状 をかいたため とも考え られ る.
か くの如 く本実験 では尿石症尿 において保護
膠質は増加を認 めたが,FergusonS4)も結石尿
は健康尿 に比べ保護 膠 質 作 用は強 く(金 ゾル
法),尿 中の保護膠質欠除が結石形成因子であ
るとい う従来 の説に反対 してい る.又 諸氏の報




一致 しない.之 は用いた測定法 の如何にも よる
が,尿 性状即 ち炎症 の有無 に よることが大 なた
め と考 えられ る.尤 も岩城32)は膀胱炎症,尿 溺
濁 又は蛋 白 と無関係に結石症尿 に保 護 数 の 上
昇,保 護 作用も特有 の延 長曲線(小 川法)を 呈
し,膠 質量 の著 しい増加を認めるとのべ るが,
杉山36)37)は同じ く小川法及びポー ラログ ラフイ
を用い,尿 膠質 は正 常 域 の高 値 をとるもの多
378
く,叉 出 血 炎 症の程 度に応 じて高か まり,尿
MPは 正常人 より高 く,炎 症の度に より左右 さ
れ ることが多いと共に,全 身的影響か ら血液中
のMPの 変動に よるものであろ うと述べ て い
る.
かか る尿保護膠質やMPが 結石形成 の 機 転
と直接関係 のあるものか或は上 に述べ た如 き二
次的 なものにす ぎぬか,議 論 の多 い所 で後 に再
び触れたい と思 うが,結 石除去の これ らに及ぼ
す影響をみ ることは一つの解答 を与 え るもの と
思 う.即 ち岩城32)は結石別出後は尿保護作用の
減少 を来たす と報告 し,杉 山37)は一般 に長期 日
数 の経過 と共 に保護作用及び尿 中MP値 は減
少の傾向を示すが不変又は増加す るものも見 ら
れ,之 は局所 的病因 を除去 しても尚全身的影響
が残存 してい る為 であろうと推論 してい る.本
実験 例では結石除去約1ケ 月後にすべ て清澄尿
につ きしらべたが,保 護数は半数 では不変,他
では少数例をのぞ き多少共減 少傾 向を示 し,MP
値 については結石除去後膠質反応に比較 して判
然た る減少傾向を示 した.再 者共 少数例に増量
を見たものが あつたがいつれ も術前値 は正常値
又は正常値 より低値 をとつた症 例で,加 えて外
科 的侵襲或 は全身的な影響がみ られた例で あつ
た.と くに尿MPの 増加例に手術創 の創 傷 治
癒遅延 例がみ られた ことは 尿MPが 血 清MP
に由来す ることを物語 るようで興味深い.
血清及 び尿 中MPは 炎症時外部 よりの侵襲,
発熱,悪 性腫瘍に よつて増加 し,58)59〕50)61)62)63)
5G)膠質反応についても同様の ことが述べ られて
い る.ω65)66}G7)68)69)31)55)ネフローゼ浮 腫 及 び
蛋 白尿の著 明な時期には血清MPは 減 少 し尿
中MPは 著 明に増加 す るが,こ れは尿へ の 血
清MP排 泄 に よると考 え られ てい る.殊 に悪
性腫瘍では血 清MP,i蛋白結合多糖類,ム コ蛋
白中多糖類はすべて増加 し,特 に 尿 中MP量
は著 明に増加 すると云われ る56).即ち教室 の宮
沢70)は各種皮膚疾患 々者の血 清MPを 検索 し
又,膀 胱癌及 び膀胱乳頭 腫に於 てそ の 増 加 を
認め,杉 山37)は尿路系悪性腫瘍 では小川反応 の
増強並び に尿中MP量 の著明な 増 量 を来 たす
と述べ てい る.こ れは局所 の炎症 のみな らず組
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織の増殖乃至 は破壊 に伴 う蛋 白異化 とくに組織
ムコ多 糖 類 の低 分子に よるもの と考 えられ る
が71),本実験 に於 ても膀胱腫瘍 に膠質反応及び
尿 中MP値 の著 明な高 値 を示 し,と くに1例
では レ線治療 時に増強 を見 た.レ 線照射 により
血清MPの 増 量 す ることは塩川5ωの記す所 で
あ るが,組 織蛋 白の崩壊 によるものであろう.
しか し陰茎癌 では両者共正常域であつたことは
反 面血清MPと 尿MPの 由来が必 しも起源を
同 じくす るもので ない ことを 物 語 る ようであ
る.
前述 のごと く保護膠質作用を もつ物質は多岐
にわた り,正 常尿 では ムコ蛋 白又 はムコ多糖類
が主 な るもので あるが,病 的高血圧,ネ フロー
ゼ,心 不全,白 血病,乳 癌,ロ イマチなどの病
的尿 では加熱凝固性i蛋白や.又 核酸 と思われ る
物質が保護作用 と関連 し,そ の高値 を示すもの
は このような蛋 白,ム コ蛋 白 の他reducing
colloidを多 く含む ものであ るとされている52,.
この点疾患の性質 に より夫 々保護膠 質 の 成 分
も異 るもの と考え られ,単 一な測定法では当抵
その全貌 がつかめ ない ことは申す までもない.
そ こで更 に小川膠 質反応の意義 につ き検討する
必要が あろう.小 川15)によると同反応の陽性物
質 はカゼ イソ,卵 アル ブ ミン,血清アルブ ミソ,
アル ブモ ーゼ,Witteペプ トン,ポリペプ トソ,
ゼ ラチン,デ キス トリン,ア ラビアゴムなどで
陽性範囲 は殆 んど凡ての蛋 白質 とその分解産物
に及ぶ とされ ている.数 示法0(Y)は 二次 プ
ロテオ ーゼ,ペ プ トン等の微粒子蛋 白分解産物
の濃度を示 し,膠質,半膠質 の全領 域に陽性反応
を呈す ると云われ る.更 に尿 の陽性物質 につい
て炭末吸着,メ,タノール沈澱,透析 を行 うと,透
析外液に のみ著明 な反応を惹起 す るとされ,清
宮ゆ は陽性物質 と して膠質以外に比較的容易に
透析 され る物質が関係 し,こ の物質は膠質に比
して炭末 にやや吸着 され に くく,ア ル コールに
より沈澱 しに くい ことな どを挙 げて尿 中の非膠
質性陽性物質 の影響が大 であると論 じている.
私は正常 人,結 石症,腎 結核,膀 胱癌,膀 胱
乳頭 腫の代表 例につ き保 護 曲 線 を検 討 してみ
た.結 石患者 では正常 人曲線 と比較 して保護作
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用の延長を認め・膀胱腫瘍 では更にその傾 向著
明であり,更 に腎結核 ・膀胱結石 では保護数 で
は表現されない不完全保護作用が増加 してい る
ことを認めた.岩 城32}及び杉山3ωに よると腎結
核患者の保護数は結石患者 と同 じ様 に炎症 々状
を有するものでも保護数は概 して低 い と云われ
るが,本症例でも保護数,MP値 共 に低値 であ
つたが,不 完全保護作用 を表わす曲線 の延長 を
認めた,小 川73)は肺結核で は尿 中ア ミノ酸 は増
加し殊に未期のものでは汎発性 ア ミノ酸尿症 を
呈するものが多 く,ペ プチ ッ ドと思われ る物質
が多量に検出され,小 川反応 は高値 を示す と述
べている.膀胱炎症状が強 く濯濁尿 又は血尿 を
呈した膀胱結石では保護数の上 昇 殊にMP値
は著明な高値を示 したが,結 石除去 後に保護数
並びにMP値 の減少を示 したことは,MP以 外
に炎症性産物,血 清蛋 白の諸分劃又は結石 自体
の影響等も含 まれ るのでは ないか と 考 え ら れ
る.Wh74)は尿石中非晶質成分 と して蛋 白質,ア
ミノ酸及び誘導蛋白,硫 酸粘多糖類,硫 酸を含
まぬ粘多糖類,レ シチン様物質,動 物性 ゴム様
物質が存在す ると報告 してい る.
尿路結石症では当然 腎機能障害の起 ることが
考えられるので,血 清残余窒素 を測定 した30例
について検討を行つた.病的 と考 えられ る451ng
/d1以上の症例は約半数に見られ特 に尿管結石
で50mg/dl以上のものが見 られ るが,保 護数
及びMP値 とは特定の関係を示 さず,相 関 を
示すと思われる例でも結石に よつて惹起 され た
腎機能障害や炎症産物の影響 が大 き く,直 ちに
両者を結びつけ ることは危 険 と考え られ る.
次に各種薬斉1」の膠質保護作用 及 び尿MPに
及ぽす影響をしらべた.Butt2)3》&Hauser4)5)
はピアルロニダーゼを投与 し,尿 膠 質活性 が著
明に増加す ることを しり,本 剤が尿石形 成の予
防に役立つ と報告 したが,そ の後数多 くの追試
7fi}76)7T)78)33)がなされたが
,必 しも先人 の成績 は
}致しない.本 篇では ピアル ロニダーゼを結石
患者に3日間連 日投与 したが,保 護数は2日 まで
変動せず3日目に著明に増加 し,MPは2日目まで
漸次増量するが3日 目かえつて減少 を来 し,MP
の増加が膠質に先行 す るが 如 き 態 度 を しめ し
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た.か か るピアル ロニダーゼの作用機転につい
ては ピアル ロン酸 を水解 してその分解産物か又
は之 らの高分子結合物が尿 中に遊離 し膠質保護
作 用を呈す るもの と解 されている(Wohlzogen
及びBrandsetter6〕.)小Jll法の陽性 物 質はか
な り広範囲に蛋白分解産物に及ぶので,そ の増
加は うなづ ける所で あるが,MPと ヒァル ロー
ダーゼの関係は不 明で ある.た だMPと 膠 質
の増加 の間 に時間的なずれがみられた ことは意
味があ る.
パ ロチンは百瀬79)80}によると長期投与 では膠
質保護 作用 を増強 せ しめ,又 実験的結石形成 を
阻止す る作 用が あるといわれ,之 は一つにはパ
ロチ ソのカルシウム及び燐 の蓄積作用に よると
考え られている.し か し井上33)はパ ロチソには
保護作用は ない と述 べてい る.本 実験ではパ ロ
チ ソを3日 連 日投与 して保護数は2日 目著明に
増加す る例 もあつたが全般に不定又は不変 で,
尿MPも 僅かに増 加 傾 向が見 られ るが殆んど
正常域値 に とどまる.こ の様 にパ ロチンに よる
影 響は殆 どない といつていいが,之 は短期間の
成績であ るので長 く用 うると又異 なつた結果が
で るかもわか らない.
強 力ネオ ミ ノファーゲ ソC(主 成分はグ リチ
ール リチ ン.グ リコースシステイソ)に 著 明な
保護作 用が あることは先 人B1)82)B3)33)34)77〕の報告
の しめす所 で,保 護作 用の持続時間は6～15時
間33)又は6～12時間77》であり,連 続投 与す ると
24～48時間77)持続す ると云われている.私 の例
では連 日投与に より1～3日 後に保護作用の著
明な増加 を認め,尿MPは やや遅れて3日 目に
増量 を示 した.
ビタ ミソDは カル シウム及び燐 の代謝 と関係
し過石灰尿 を惹起す と云われ,安 田84)は実験的
にネズ ミ}ヒ多発性腎結石 を発生せ しめ,富 川85)
はVD60万 単位 を投与 し腎に於 いて ムコ多糖
類の著 明な沈着部に石灰沈着 を認めてい る.又
HigginsB6〕は ビタ ミンA,D及 び酸性灰分食並
びに尿 酸性化剤 を用いて結石 の再発 を予 防 し,
更に結石 を溶解 し得 ると述べてい る.本 実験 で
は ビタ ミソD,・30万単位 を連 日投 与 して保護数
は1日 目より著 明に増加す ることを認め尿MP
380 南川一泌尿器疾患とくに尿路結石症 と尿ムコ蛋白に関する研究(第1篇)
も多少の変動 があるが増加の傾 向を認 めた.
次 にポ リビニール ピロリ ドンを成分 とす るプ
ラスゲソの影響 をみた,教 室 の加藤34)は山添法
を以て各種薬剤の膠質保護作用を人体及 び試験
管内実験 で検討 し,殊 にペ リス トソN,チ ヨコ
ラAに 顕著 でいつれ もその主成分 たる有機 高分
子物質の為 と考 えられ ると述べ,実 験的膀胱 異
物結石に対 してペ リス トンNは 或 る程度の結石
形成抑制効 果が見 られ ると報告 してい る.本 実
験 では投与1～3日 後保護数及び尿MPは 相平
行 して漸次著明な増加 を示 した.
グルク ロン酸に関 してはHarlin&Wiesel8)
は尿表面張力の高い結石患老 にグル クロ ノラク
トンを経 口投与す ると張 力は正常値 ま で さ が
り,結石 の予 防に役立つ と発表 して注 目された.
Prien&Walker87}はアセチールサ リチル酸及
びサ リチ ラ ミドが抱合グル クロン酸の尿 中排泄
を高 めることをし り,結 石再発既往 の ある19人
の患者 に用い17人は結石の増大又は新生が見 ら
れなかつた と報告 してい る.森88)は尿膠質を不
安定化す るものは尿石無機成分 中のカルシ ウム
イオ ンで,こ れを阻止す る物質の一つ にサ リチ
ル酸 ソー ダが あり,グ ルクロン酸を投与す ると
尿膠質安定作用 と共 に石灰 と可溶性塩 を作 る為
結石形成予 防 となると述べ,実 験的に ラッテに
グル クロン酸 を投与 して膀胱挿入の燐 酸結石片
を一部溶解減量せ しめ,蔭 酸結石の増量 も多少
阻止 され ると報告 してい る89).その他河 田go)等
はグルクロン酸投与 により尿 中酸性多糖 類量 を
増加せ1しめ ることを知 り,教 室 の上 田91)は皮膚
疾患 々者 の尿 グ酸排泄量を測定 し,2～3疾 患
ではグ酸負荷 時の尿排泄曲線 に差 のあることを
認め,ア ンチピ リン内服 によ り尿中排 泄抱合グ
酸の増量 を認めた.一 方井上83)はグル クロン酸
のチ ビオソ結石予 防効果は強力 ネオ'ミノファー
ゲンC,ス プラーゼに比べ少 な く,膠 質保護作
用は ない と述 べ,杉 山77)もinvitroで結石予
防効果はなかつたと発表 してい る.私 は正常人
に1日29,連 日投与 を行 つたが保護数及 び尿
MPは 日数 の経 過 と共に増加す るが,MPは わ
ずか に先行す るようであつた.グ ル クロン酸は









































血清又は尿の糖蛋白 複 合 体についてはMP
の如 く蛋白部分を測定する他に蛋白結合多糖類
献 ト濾嶽器疾患とくに羅路結石症と撮ムコ蛋白に麗する研究(劉 ㈱
噸 長が問題 とな る・加繭 蛋 離 ついてはその
醗会舞の研究が駐 で・NX(マ ソ ノwwス・ガ ラ
クトース総量),HXA,シ ア リン酸及び少量
のフコースか らな るとか われ てい る が ㈱93瓶}
㈱,尿蛋 白結合多糖 類については未だ知 られ る
擁猷少ない.そ こで私 は尿 中の総 ヨXA及 び蛋
肉結合HXA,HXに っ き,HXAはElson-
Morgan4i」}の変 法,ffXは トジプ トプアン糖
反応ゆを用いて定量 した.同 時 にカルバ ゾール
及鯉 §惚 より尿中 グ酸を定量 したが,こ の反癒
ほ酸性ムコ多糖類(ピ アル ロン酸,諏 ン ド鷲イ
チソ硫酸)も 含め ることとなるので,一 面 では






蛋白結合HXAと の比率 は約2:1を しめす
かかる比率は血清蛋白のHX,HXA比 と金 く




38.43士9.04mg/dayであ ると し,ネ フローゼ,
広範囲火傷,エ ジテマ トーデス,リ ウマチ熱患
表では尿中HXA,HXは これ らの趨 清 レベル
と相挨つて増加 し,臨 床症状 の軽快 と共 にそれ
らの尿中 レベルが減少す ると述 べ,こ れ らの糖
類は腎糸球体瀕過に より血中 より尿 中へ達す る
ものと推察 してい る991
結石患者のHX,HXAは いずれ も正常人
に比 し増加 し,特 にi蛋白結合部 のそれ に著明で
あつた.結 石部位別では腎結石 に くらべ尿管結
石紅より高値 を示 し,潟 時に尿 簸 》の著 増 を
認めた.結 石除去に よりHXAと くに蛋 繭 結
禽懸は著嬰に増加す るに反 し,蛋 鑓 結合HX
の増加は軽微 で あ つ た.教 室 の森下100)は各
種皮膚疾患の血清蛋白結合多糖類 を 瀾 定 し,
疾患によりHX,HXAの 消長が異 ることをし
・り,2～3の 疾患紅爾看の量 豹関係 が逆匙 例を
なすことを認め,更 に家兎 にACTH,コ ーチ
381
ゾソを投与 するとHXAが 減少す るがHXは
著変 を来 きないと述べている.又,Bcas翻 ら
は手術や痛風 などに より血清及尿HXAは 増
加 し,2～3週 後 疋 常 値 まで戻 るといつてい
る.結 石除喪に よる血 中多糖類 の変動は一つに
は結薦 の影響乃至 綜二次釣の炎蓬の軽侠 を考え
る他,手 術侵襲その他 のス トレスも考慮せねば
な らないが,森下lge>,BoasxeOの成 績は 極めて
示唆に とむ.そ の他腎結核 ではHXAが 増加,
RXは 滅少 し,膀 胱癌で轍両者共 高 値 であつ
た.悪 性腫瘍 に於いては血 清MP及 び 蛋白結
合多糖 類の増 加す ることは広 くしられ る所 で
102)10S>,教室 の宮沢TO),森下100)も之 をみ とめた
が,塊 絹細 は旛清 と共 紅獄蛋白結合多糖類,尿
MPも 高値 を示す とのべでいる.尿MPとHX,
HXA相 互 の関係は尿管結石,膀 胱腫瘍 等の共
に高値 を占め るものでは相関 々係が認め られ る
が その催の ものでほ不定 であつた,
か くの如 ま尿路結石患素 の尿多糖類 の変動 と
くにi蛋白結含HX,HXA増 加 の 機 転 につい
ては尿MP乃 至は保 護 膠質のそれ と軌 を一 に
す るものと考 え られ る.鄭 ち結贋症 に よる急性
炎症にみ られ る尿路組織の崩壊或は血液成分の
遊 出と共に,腎 機能障害に もとず く糸球体湧過
充進 のため,血 清中多糖類 に由来す るものも之
に関与す るものであろう.結 石発症の原困或は
素因 として尿HX,HXAの 消畏が意義 をもつ
か否かは速 断で きぬ ことで,将 来の課題 とした
い.血 清多糖類 に於 てその分布が血清蛋 白各分
劃 により異 り,又 糖蛋白複合体 の極めて多 く又
複雑 な懇成 をしめす点を考 え合せば,尿 中に於
て も同様 の ことが予想せ られる.こ の方面の検
討 も希 まれ る所であ る.
次に尿路結石症に於け るグル クロン酸 の態度
は近年 注Eさ れ てい る藩 で2～3の 報省 がみ ら
れ る.森1ω によると正 常 人の尿中 グ酸1日 排
港量(ナ フ トール レゾルシン法)は 総 グ酸平均
420mg,グ型平均370mg,大森105》(ナフ トー
ル レゾルシソ法 のi建上,墾 石の変法)綜 総 グ酸
平均465m繕 と報蕾 してい る.本 実験ではカル




ゾール法)と ほぼ一致 した値 をしめ してい る.
結石患者 では森104)は尿 総 グ酸,グ 型共 に健
康人の間に有意の差 がない と述べ,大 森10fi)は
尿中グ酸排泄量 は可成 り低値 をしめす と報告 し
てい る.私 の成績では全般 に結石尿は正常人に
比 し高値 をしめ し,と くに膀胱,尿 管結石 に著
明であつた.結 石除去の影響 については,森lo,)
は尿管結石患者では術後不定 で,大森105)は同 じ
く尿管結石患者で術後増加 す ると述べ,私 の成
績では除去後増減各2例 を得,不 定であつた.
大森105}は腎機能良好 のものでは グ酸 排泄 も良
く,腎機能悪化 と共 に排泄減量をみ る傾 向のあ
ることか ら,尿 中グ酸量が少ない為 に結石発生
を来たしたと云 うより結石発生に よ つ て 招 来
された腎機 能障害 で尿中 グ酸量 の減少を来 たす
ので あろ うと述べてい る.そ の他膀胱癌,腎 結
核の1例 に著 明な高値で 大森105》の成績 とは全
く相反 している.か くの如 く実験者に より結石
尿 のグ酸値 はか なり変動 が大 きいが,之 は実験
方法又は病 状を異 にす ることもあろうが,グ 酸
排泄が尿量,食餌,性,年 令その他種々の因子 に
より左右 され るもので,上 田91)も各種 皮膚疾患
につ きしらべ,きわめて個体差が大 きく,疾患別
の特有な結果 をえ られなかつたと述べてい る.
だが前述の如 く,グ 酸に膠質安定作用のあ る
ことは多 くの報告に見 る通 りで8》87)88》,又本実
験 でも之を確認 したが,尿 路結石患者の尿排泄
グ酸測定値 は別問題 でその多募 をもつ て直ちに
膠質保護作 用の強 弱更に結石発生機転を論 じる
ことには慎重 であ らねばな らない.
尚 グ酸値 と尿HX,HXA或 はMPの 間には
いつれ も高値を しめ した2～3の 例では相関々
係が うかがわれ る様 であるが,一 般 には不定 で
あった.再 三のべたご とく以上の成績は尿多糖
類 の総和を しめ したものにすぎぬので,こ れ ら
の配合糖又は多糖類構成分子の関係 を個 々のi蛋
白分劃 につ き検討 すれば或は尿路 結石症 に特有




者につ き.尿 ムコ蛋 白(Anderson&Mac正一
agan法),尿膠質保護作用(小 川法)を 測定す
ると共に,各 種薬剤 の影響 を しらぺ,更 に尿総
ヘキ ソサ ミン,蛋 白結合ヘキ ソサ ミン(Elson-
Morgan変法),ヘ キ ソース(Shetlar変法)
及 びグル クロソ酸(カ ルパ ゾール反応)の 消長
を検討 し,次 の如 き結果 をえた.
1)尿石症患者 に於 け る保 護 膠質は全般 に増
強 するが,尿 ム コ蛋 白は腎結石 では減少例もあ
り,尿 管 結石及 び膀胱結石 では増加す ることを
認めた.両 者は尿性状 と密接な関係 があ り,膿
尿,血 尿,蛋 白尿 に高値を しめす 尿 ム コ蛋 白
と保護膠質 の間には共 に著増す る例 もあるが,
全般 には一定 の相関 々係は認め難 い.
2)各種薬剤 の尿 ムコ蛋 白及 び保 護 膠質に及
ぼす影響を しらべ,ビアル ローダーゼ,強力 ネオ
ミノファーゲンC,ビ タ ミソD2,ポリビニール
ピ ロリ ドソ,グル クロン酸 に増強作用を認めた.
3)尿石 患 者の尿ヘキ ソサ ミソ及 びヘキ ソー
スは全般 に増加 の傾向を示 し,と くにそれ らの
蛋 白結合部に於て著 しい.グ ル クロン酸排泄量
には著明 な増量を認め るが,症 例に より可成 り
動揺が大 きい.
4)結石除去 に より尿 ム コ蛋 白,保 護 膠 質は
変動 し多 くは減少傾 向を示すが,尿 蛋 白結合ヘ
キ ソサ ミンは減少,ヘ キ ソースは僅 かに増加,
グル クロン酸 は不定 であつ た.以 上の検査事項
は外科的侵襲,そ の他全身 的影響 により左右 さ
れ ることが大 きい と考 え られ る.
5)ム コ蛋 白 と蛋 白結合ヘキ ソサ ミン,ヘ キ
ソースの間には増減の平行す る例 もあるが一般
には不定 であつ た.正 常人尿におけ る配合糖 の
比率 は比較的一定 であるが,患 者尿 では不定 な
ことが多い.
6)他疾患では膀胱 悪性腫 瘍に上 記 検査物質
の増量 を認めた.
以上の成績 か ら結石 患者尿 の保護膠質,ム コ
蛋 白,尿 多糖類 は正常人 とは有意 の差がみられ
るが,結 石 の成 因 としてかか る因子が特異性を
有す るか否か は疑問 と考 え られ る.
本論文の要旨は昭和33年第46回日本泌尿器科学会総
会に於て発表した,(文 献は第 皿篇の末尾)
